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THERMISCHES ABKUHLEN VON GEWEBB 



GEBIET DER ERFINDUNG 

Die Erfindung betrifft das Zufuhren von Laserenergie Oder 
anderen Quellen thermischer Energie zu biologischem oder anderem 
Gewebe 2u Behandlungszwecken in demselben, und insbesondere ein 
Verfahren und ein System zum Zufuhren der Laserenergie oder 
anderen Quellen thermischer Energie zu dem Zielgewebe, wobei 
die Temperatur des. umgebenden Gewebes, einschlieSlich des Ober- 
flachengewebes, durch Uberleiten von Warme aus dem Zielgewebe 
ebenfalls erhoht wird und wobei eine thermische Abkiihlung des 
umgebenden Gewebes und insbesondere des Oberf lachetngewebes 
Warmeschaden in demselben verhindert. 



HAMBURG- TEL.:(040) 899 654-0 UEXPAT® COMPUSERVE .COM FAX:<040) 899 654-811 
BURO / OFFICE MUNCHEN :THOMAS-WtMMER-RING 9 



HINTERGRUND DER ERFINDUNG 



. Manchmal ist es wunschenswert , durch Warme hervorgeruf ene 
Anderungen in einer ausgewahlten Struktur im Gewebe, v/ie. bei- 
5 spielsweise einer Vene oder einem Haarfollikel, zu bewirken, 
ohne durch Warme hervorgeruf ene Anderungen in dem neben der 
ausgewahlten Struktur liegenden Gewebe zu bewirken. Bei Behand- 
lungen gemaS Stand der Technik wird ein Verfahren verwendet, das 
als selektive Photothermolyse bezeichnet wird, bei dem eine 

10 Quelle von Laserlicht oder gepulstem Licht auf eine Wellenlange 
eingestellt ist, dessen Energie bevorzugt durch eine vorher 
ausgewahlte Ziels telle absorbiert wird. Die Energie aus der 
Quelle wird innerhalb einer Zeitperiode abgegeben, die kurz 
genug ist, dafi sich Warme in der Ziels telle aufbaut, und zwar 

15 schneller, als sie durch thermische Kondxiktion in die -laneben- 
liegenden Bereiche stromen kann. Die an die Zielstelle abgege- 
bene Menge an Energie, auch Energieflxifi genannt, wird derart 
gewihlt, daS die Temperaturerhohung im Zielbereich zu einer 
beabsichtigten Warmebehandlung der Zielstelle fxihrt. • 

20 

Seit liber 20 Jahren warden GefaElasionen mit einer Reihe 
verschiedener Laser- und Lichtquellen behandelt, einschlieSlich 
gepulsten Farbstof f lasem, Argonlasem, Nd:YAG-Lasem und Blitz- 
lichtlampen. Bei einer Wellenlange von 577 Nanometem arbeitende 

25 gepulste Farbstof f laser sind sehr effektiv, da sie die Haut 
durchdringen kdnnen und durch Hamoglobin in kleinen Venen 
absorbiert werden, was zu einer Ansammlung von Warme und zu 
Photokoagulation der Vene fuhrt. Die Energie ist auf eine kurze 
Zeitperiode beschrankt, die geringer ist, als die thermische 

30 Entspann\ingszeit des der Behandlung unterworfenen GefaSes, so 
daB der Warmeverlust an das umgebende Gewebe wShrend der* Behand- 
lung auf ein Minimum reduziert ist. Das Prinzip ist als selek- 
tive Photothermolyse bekannt oder ziamindisst als solche charak- 
terisiert worden. Selective Phototh ermalvsis. Anderson. R.R., 

35 Parrish J. A., Science 1983, Band 220, Seiten 524-. 
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Obwohl der gepulste Farbstoff laser bei vielen kleinen 
Gefafien im Falle von Lasionen, wie beispielsweise Feuermaleri/ 
von Nutzen ist, sind die grofieren iind tiefer liegenden GefaSe, 
die im Falle von Teleangiektasien des Beins oder anderen 
5 unerwunschten Lasionen vorkommen, schwierig zu behandeln. Die 
gepulste Farbstof flaser-Energie wird durch Hamoglobin zu stark 
absorbiert und dringt daher nicht vollstSndig durch groSere 
Venen von einem Durchmesser von ca. 0,1 ram bis 3 ram hindurch. 
Bei grofieren GefaSen ist auch mehr Energie zur Erzielung der 
10 gleichen Koagulationswirkung erforderlich, und die V?armeent- 
. spannungszeiten sind bei diesen langer. Eine Reihe verschiedener 
Laser und nichtkohar enter intensiver Lichtquellen mit einstell- 
baren Wellenlangen sind schon zur Behandlung von GefaSen ver- 
schiedener Grofie und Tiefe in der Haut verwendet worden. 

15 

Die Melanin-Absorption der Laserenergie fuhrt zu einer 
gewissen Erwarmung der Epidermis bei jeder der verschiedenen, 
fur vaskulare Behandlungen verwendeten Energiequellen. Mehrere 
Verfahren sind fflr das Kuhlen der Hautoberf lache wahrend der 
20 Behandlxing beschrieben worden, um das Risiko von thermischen 
Beschadigung des neben den Zielvenen liegenden Gewebes durch 
Warme zu minimieren. Eine friihe Methode umfaSte das mehrere 
Minuten dauemde Vorkuhlen mit Eis vor der Behandlung. 

25 Im US-Patent 5.282.797 wird ein Verfahren beschrieben, bei 

dem ein Kiihlfluid uber einer transparenten Platte zirkuliert, 
die in Kontakt mit dem Behandlungsbereich steht, um die Epider- 
mis wahrend der Behandlung zu kuhlen. 

30 Im US-Patent 5.344.418 wird ein Verfahren beschrieben, bei 

dem ein Kuhlmittel fur eine bestimmte Zeitspanne in Verbindung 
mit der Zufuhrung von Laserenergie verwendet wird, um das Kuhlen 
der Epidermis zu optimieren \ind das Kuhlen des ZielgefaiSes zu 
minimieren . 

35 
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Im US-Patent 5.814.040 wird ein dynamisches Kuhlverfahren 
* beschrieben, bei dem ein Strahl einer kryogenen Flussigkeit fur 
eine bestimmte kurze Zeit direkt auf die Haut im Zielbereich 
aufgebracht wird. Die Zeitspanne wird genau kontrolliert und so 
5 beschrankt, daS das Kuhlen ausschliefilich auf die Epidermis 
begrenzt ist, wahrend die Temperatur der tieferen Bereiche des 
Feuermals im wesentlichen unverindert bleibt. 

Das Resultat der verschiedenen Kuhlverfahren besteht darin, 
10 daS ein starkerer Energieflufi zur Behandlung von Gefallen ver- 
wendet werden kann, ohne daE signifikante Warmeschaden in der 
Epidermis wahrend der Behandlung hervorgeruf en werden. Die Ver- 
meidung von Beschadigungen der Epidermis ist bei der Behandlung 
tieferliegender und grofierer GefaEe auSerst wichtig, da der 
15 EnergiefluS und die verwendeten Wellenlangen eventuell an der 
ungekiihlten Epidermis starke Schaden hervorrufen kdnnten. 

Mit dem Stand der Technik verbundene Probleme sind unter 
anderem das darauf folgende Uberleiten von Warme weg von den 

20 behandelten GefaSen oder anderen Zielgeweben in das daneben- 
liegende Gewebe. Bei grofieren GefaSen findet wahrend der Behand- 
lung eine signifikante Warmeansammlung statt. Die behandelten 
. GefaSe kuhlen sich durch Warmeuberleitung an das umgebende 
Gewebe ab. Die Temperatur des neben dem GefaS liegenden Gewebes 

25 steigt sofort nach der Behandlung an und kann ein AusmaS errei- 
Chen, das dem Patienten signifikante Beschwerden bereiltet und 
sogar Schaden in der Epidermis vemrsacht. 

Aus diesem Grund sind ein Verfahren und eine Einrichtung 
30 erforderlich, durch die die Warmeansamml\ang in dem Gewebe und 
vor allem im oberf lachengewebe reduziert wird, das neben dem 
Gewebe oder den Strukturen liegen, die durch das warmeinduzierte 
Verfahren bzw. Behandlung behandelt werden, und das sogar auf 
schnelle Weise. 

35 
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VORTEILE DND ZUSAMMENFASSUNG DER ERFINDUNG 

Es ist daher ein Vorteil iind ein Gegenstand der vorliegen- 
den Erfindung, ein verbessertes System fur das selektive Kuhlen 
5 von Gewebe wahrehd der photothermalen Behandlung zur Verfixgxmg 
2U s tell en. 

Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfind\ing besteht 
darin, ein derartiges System zur Verfugung zu stellen, bei dem 
10 eine dynamische Kuhlung zum schnellen Abkuhlen der sich wahrend 
und nach der photothermalen Behandlung ansammelnden Wame ver- 
wendet wird, 

Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 
15 darin, ein derartiges System zur Verfugung zu stellen, bei dem 
eine unter der Oberflache liegende Struktur im Gewebe selektiv 
erwarmt und daraufhin die ira Nichtzielgewebe angesaramelte Hitze 
schnell abgekuhlt wird. 

20 Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 

darin, die Starke der gepulsten Energie, die fiir die Behandlung 
erforderlich ist, zu reduzieren, indem das Vorkuhlen des Gewebes 
minimiert wird. 

25 Bin weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 

darin, ein derartiges System zur Verfugung zu stellen, bei dem 
eine unter der Oberflache liegende Struktur in der Haut selektiv 
erwarmt wird, urn durch Warme hervorgeruf ene Anderungen in dieser 
unter der Oberflache liegenden Struktur ohne signifikante 

30 Beschadigung des Epithelialgewebes aufgrund nachfolgender 
Erwarmung aus dem Zielbereich zu bewirken. 

Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 
darin, ein derartiges System zur Verfugung zu stellen, bei dem 
35 GefaSlasionen im Gewebe selektiv erwarmt und die darauf folgende 
Warmeansammlungen im Epithialgewebe schnell abgekuhlt werden. 
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Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 
darin, ein derartiges System zur Verfugung zu stellen, bei dem 
Haarfollikel im Gewebe selektiv erwarmt und die darauf folgende 
Warmeansaramliingen im Epithelialgewebe schnell abgekuhlt werden. 

5 

Ein weiterer Vorteil der vorliegenden Erfindung besteht 
darin, daS eine geringere Kiihlving des Zielbereichs, als sie 
norroalerweise notwendig ist, erforderlich ist, was zu einem 
effizienteren Erwarmen der ausgewahlten Ziels telle und zu 
10 geringeren Warmeschaden im umgebenden Gewebe fuhrt. 

Bei einer bevorzugten Ausfuhrungsf orm enthalt das: System 
fur die Erzeugung der Lichtenergie ein Lasersystera, wie zum 
Beispiel - jedoch nicht darauf beschrankt - einen Festkorper- 
15 laser, einschlieSlich - jedoch nicht darauf beschrankt - einen 
Neodym-dotierten Yttrium-Aluminium-Granat (NdrYAG) -Laser . 

Bei zusatzlichen bevorzugten Ausfuhrungsformen ist das 
System zur Erzeugxing der Lichtenergie eine Gasentladungs -Blitz - 
20 lichtlampe oder eine Gluhf adenlarape . 

Die Energie aus dem Energie erzeugenden System kann. in eine 
Zufuhreinrichtung gefuhrt oder damit gekoppelt werden, wie bei- 
spielsweise - jedoch nicht darauf beschrankt - ein Lichtwellen- 
25 leiter oder ein Gelenkarm, fiir die Transmission der Lichtenergie 
an das Zielgeweben. 

Die Lichtenergie kann mit einer Fokussierlinse oder einem 
. Linsensystem auf das Gewebe fokussiert werden. 
30 

Die Gewebeoberflache kann durch eine KOhleinrichtung 
gekuhlt werden, einschlieSlich - aber nicht darauf beschrankt - 
eine Spfillosung, ein aufgespruhtes oder aufgetrauf eltes Kuhl- 
mittel Oder ein anderes kryogenes Mittel/ oder mit einem trans- 
35 parenten Fenster, das durch anderer aktive Mittel gekuhlt wird, 
Oder durch andere dynamische oder passive Kiihleinrichtxingen. 
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Das Gewebe kann durch eine Erwarmungseinrichtung erwarmt 
werden, wie beispielsweise - jedoch nicht darauf beschrankt - 
eine intensive Lichtquelle, eine Blitzlichtlampe, eine Gluh- 
lampe, eine Laserdiode, eine andere Laserquelle, elekt:rischer 
5 Strom oder andere elektromagnetische oder mechanische Knergie, 
die in die Gewebeschichten unterhalb der Oberflache eindringt. 
Das vorherige Erwarmen kann gleichzeitig oder kurz vor dem Ober- 
f lachenkiihlen des Gewebes mit Hilf e der Kuhleinrichtung erfolgen 
derart, so dafi das Vorerwarmen des Gewebes zu einer Temperatur- 

10 erhohting in den daninterliegenden Gewebeschichten fuhrt und 
dabei ein Temperaturprof il entsteht. Die gepulste Energiezufuhr 
aus der Energie-Zufuhreinrichtimg fiihrt zu einem Temperatur- 
prof il, das bevorzugt eine ausgewahlte Struktur oder Zielstelle 
im Gewebe erwarmt, und das Nachkiihlen verhindert die Schadigung 

15 des neben dieser Struktur liegenden Gewebes durch Warme, Dadurch 
wird auch die gepulste Energiestarke insgesamt, die fiir die 
gepulste Behandlxangseinrichtung erforderlich ist, aufgrund der 
Tatsache reduziert, daS ein erwunschtes Temperaturprof il vor der 
Zufuhr der gepulsten Behandlungsenergie vorhanden ist. 

20 

Das Gewebe kann mit einer dynamischen Kuhleinrichtung 
nachgekuhlt werden, wie beispielsweise - jedoch nicht darauf 
beschrankt - ein gepulstes, aufgespruhtes oder aufgetraufeltes 
Kiihlmittel, so daS das Nachkuhlen nach einer Temperaturerhohung 

25 in einer darvmter liegenden Zielstruktur stattfindet, und ein 
Temperaturprof il entsteht derart, daS die gepulste Zufuhr von 
Energie aus der Energie-Zufiihreinrichtung zu einem Temperatur- 
prof il fiihrt, das bevorzugt eine ausgewahlte Struktur im Gewebe 
erwarmt, und zwar ohne darauf folgendes unerwvinschtes Erwarmen 

30 durch Warmeuberleitung in das neben dieser Struktur liegende 
Gewebe . 

Zahlreiche andere Vorteile und Merkmale der vorliegenden 
Erf indung werden aus der nachfolgenden genauen Beschreibung der 
35 Erf indung und den Ausfuhrungsf ormen derselben, den Ar.spruchen 
und den beiliegendeh graphischen Darstellungen klar. 
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KURZE BESCHREIBUNG DER ZEICHNUNGEN 

Figur 1 zeigt ein reprasentatives schematisches Block- 
diagramm einer bevorzugten Ausfuhriingsf orm eines Systems fur 
5 das thermische Abkuhlen (Quenching) von Gewebe gemaS der vor- 
liegenden Erfindung. 

Figur 2 zeigt ein detaillierteres reprasentatives schemati- 
sches Blockdiagramm einer bevorzugten Ausfuhrungsform der in 
10 Figur 1 gezeigten erf indungsgemafien Zufuhreinrichtung. 

Figur 3 zeigt ein reprasentatives Abtastdaten-Diagramm der 
Temperatur von Oberf lachengewebe und Zielgewebe, das ' durch 
Verfahren und Systeme des Stands der Technik unter Vorkuhlen 
15 erhalten worden ist. 

Figur 4 zeigt ein reprasentatives Abtastdaten-Diagramm der 
Temperatur von Oberf lachengewebe und Zielgewebe, das durch eine 
bevorzugte Ausfuhrungsform des erf indungsgemafien Verfah:rens und 
20 des erf indungsgemafien Systems, wie in Figuren 1 und 2 gezeigt, 
unter Vorkuhlen erhalten worden ist. 

Figur 5 zeigt ein reprasentatives Abtastdaten-Diagramm der 
Temperatur von Oberf lachengewebe und Zielgewebe, das durch eine 
25 bevorzugte Ausfuhrungsform des erf indungsgemafien Verfahrens und 
des erf indungsgemafien Systems wie in Figuren 1 und 2 gezeigt, 
ohne Vorkuhlen erhalten worden ist. 



30 GENAUE BESCHREIBUNG DER BEVORZUGTEN AUSFUHRUNGSFORM 

Die folgende Beschreibung dient dem Zweck, es dem Fachmann 
zu ermoglichen, die vorliegende Erfindung herzustellen und zu 
verwenden, und erfolgt im Zusammenhang mit einer besonderen 
35 Anwendung und ihren Erf ordernissen. Verschiedene Abwaiadlungen 
der offenbarten Ausfuhrungsformen werden dem Fachmanr.i offen- 
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sichtlich sein, und die allgemeinen, im folgenden besprochenen . 
Prinzipien konnen auf andere Ausfuhrungsf ormen und Anwendungen 
angewendet warden, ohne daS man vom Umfang und dem Geiste der 
Erfindung abweiclit. Aus diesem Grund soil die Erfinduiig nicht 
5 auf die hier offenbarten Ausfuhrungsf ormen beschrankt bleiben, 
sondem sie soli den grofistmoglichen Umfang erhalten, der 
noch rait den hier beschriebenen Prinzipien und Merkmalen 
ubereinstimmt. 

10 Figur 1 ist ein representatives schematisches Blockdiagramm 

einer bevorzugten Aus fuhrungs form eines Systems 100 fur das 
thermische Abkiihlen von Gewebe gemaS der vorliegenden Erfindung. 
Die Bedienung der Energiequelle 102 zur Erzeugung von Energie 
zur Zufuhr durch das System 100 wird entsprechend dem Steuer- 

15 signal 104 aus dem Steuersystem 106 gesteuert. Das Steuersystem 
106 umfafit eine Schnittstelle 108 fur die Bedienung des Systems. 
Diese Schnittstelle 108 ist wahlweise mit einem FuEschalter fur 
die Energiezufuhr, einer Anzeige und interaktiven bzv/. menu- 
gesteuerten Bedienvmgsmitteln \anter Verwendung von Bediener- 

20 eingaben, Eingabeauf f orderungen usw. ausgestattet . Zusatzliche 
Schnittstellenmoglichkeiten fur die Energiezufuhrsteuerung 
werden dem Fachmann bekannt sein. 

Bei einer bevorzugten Aus fuhnmgs form enthalt die Energie - 
25 quelle 102 einen Neodym-dotiertem Ytrium-Aluminium-Granat-Laser 
(Nd:YAG-Laser) , eine Blitzlichtlampe oder eine . Laserdiode . Die 
Energiequelle 102 wird durch ein Steuersystem 106 gesteuert, das 
die Software und Elektronik, die zum Uberwachen und Steuem des 
Lasersystems erforderlich sind, sowie eine Schnittstelle 108 
30 umfaSt. Der Laserenergiestrahl 110 aus der Energiequelle 102 
wird in eine Zufuhreinrichtung 112 gefuhrt, bei der es sich um 
einen Lichtwellenleiter , ein Faserbundel oder einen Gelenkarm. 
handeln kann. 

35 Modeme Instrumente fur das dynamische Kuhlen der Ober- 

f lachenschichten von Gewebe oder anderen Materialien eicfnen sich 



DE 100 82 526 T1 



gut fur diese Anwendungen . Eine KiohlmittelsprCihung kaim durch 
ein Handstuck zur Verfugung gestellt werden, oder es konnte 
durch eine andere Einrichtmg zur Verfigung gestellt werden. 
SchlieBlich erlaubt eine Verbindung zu einem Rechner und zum 

5 Steuersystem 106 der Energiequelle 102, daS das System 100 eine 
elektronische oder andere warme-Erfassungseinrichtung ve:cwendet, 
um Riickfuhrsteuersignale fur das Handstvick zu .erhalten. Eine 
optimale Kiihlstrategie konnte eine solche urafassen, bei der 
eine kfihlende Bespritzung nach dem Bestrahlen angewendet wird, 

10 wodurch ein Kuhlen oder eine Dissipation der Epidermis warme 
erfolgt, die durch Absorption von Energie in der nichtisotropen 
Haut gebildet worden ist, die eventuell verschiedene Pigmenta- 
tionsniveaus enthalt. Ein geeignetes kryogenes Spruhmittel kann 
flussiger Stickstoff oder Tetraf luorethan, CjHjF,, ein umwelt- 

15 vertragliches, nicht toxisches, nicht entf lamrabares Freonersatz- 
mittel, sein. Bei klinischen Applikationen sollte der Abstand 
zwischen der Of fnung des Spruhventils und der Hautoberf ISche bei 
etwa 20 Millimetem gehalten werden. 



20 



Bei einer bevorzugten Ausfuhrungsform der vorliegenden 
Erfindung wird die Temperatur des zielgewebes bei Zufuhr von 
Laserenergie auf die oberf lache und durch diese hindurch auf die 
optimale Behandlungs temperatur erhdht, jedoch im allgemeinen 
nicht daruber, und zwar ira Laufe eines ausreichend schnellen 
25 Vorgangs, wobei die oberf ISchenteraperatur der Haut bei einer 
Temperatur bleibt, die unterhalb des Grenzwerts fur eine durch 
die Temperatur hervorgerufene Beschtdigung liegt. Es ist offen- 
sichtlich, daS es sich bei dem Grenzwert ffir eine durch die 
Temperatur hervorgerufene Beschadigung um die Temperatur 
30 handelt, bis zu der die Haut oder andere Gewebe erhdht werden 
kann, ohne daE voriibergehende oder permanente Warmeschaden 
bewirkt werden, und uber der das Gewebe eventuell vorubergehende 
Oder langzeitige, durch Warme induzierte physiologische Anderun- 
gen erfahrt. Wie schon beschrieben, wird die WellenLange von 
35 durch Strahlung abgegebener Lichtenergie von Hamoglobin oder 
Haarfollikeln oder anderem Gewebe mit Pigmentation oder Chromo- 
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phoren. eines gewissen Typs selektiv absorbiert, geht. jedoch 
unter minimaler Absorption durch die Oberf lache und das daruber- 
liegende bzw. danebenliegende Gewebe bis zu dera Zielgewebe hin- 
durch. Sobald jedoch die Temperatur des Zielgewebes oder der 
5 Zielstrxiktur erhoht wird, wird das umgebende und das daneben- 
liegende Gewebe auf gnand von warmeuberleitxmg aus dem Zielgewebe 
Oder den Zielstrxikturen heiS. Daraufhin kann das auf die eigent- 
liche Bestrahlxing erfolgende Kuhlen begonnen werden, xond Gewebe, 
bei dem es sich nicht um das Zielgewebe handelt, wird dadurch 

10 daran gehindert, daiS seine Temperatur iiber den Temperaturgrenz- 
wert steigt, bei dem Schaden oder nachteilige Wirkungen auf- 
treten. Nachteilige Wirkungen erhShter Gewebeoberflachentempe- 
raturen umfassen iinter anderem Beschwerden oder Schmerzen, die 
thermische Denaturierung von Proteinen und die Nekrose einzelner 

15 Zellen ausschlieSlich an der Oberf Itche oder die potentiell zur 
Hyperplasie fuhrende Ablatio tief erliegender Gewebe, die Narben- 
bildxing oder Hyperpigmentierung, eine Zellenproliferation, die 
auf das induzierte Trauma hin gebildet wird. Bei einer bevorzug- 
ten Ausfuhrungsform des erf indungsgemSfien Verfahrens werden 

20 Erwarmen und darauf folgendes NachkGhlen in einer vorbestimmten 
Zeitabfolge durchgeffflirt, und zwar wahlweise unter Verwendung 
von Zeitgeberschaltkreisen bzw. anderen Steuereinrichtungen. 

Es ist fur den Fachmann of f ensichtlich, daS ein passiver 
25 Kiihlkorper bzw. Kuhleinrichtung Sonden rait Glas- oder Saphir- 
spitzen umfaEt, sowie andere Arten von Einrichtungen, die auf 
die Hautoberfiache gelegt werden. Es wird ebenfalls off ensicht- 
lich sein, daB der Begriff Kuhlkoper bzw. Kuhleinrichtung vom 
dynamischen Typ sich auf diejenigen Typen bezieht, die durch 
30 stromendes Gas oder stromende Fliissigkeiten, Strahlen oder 
Spritzer von Kiihlmittel, wie Freon, aktiv gekuhlt werden, sowie 
auf andere aktive Typen von Warmeaustauschem, die fiir das 
Kuhlen von Oberflachen geeignet sind, wahrend unter der Ober- 
f lache liegende Anteile des Kollagengewebes bestrahlt werden. 
35 in dem US-Patent Nr. 5.820.626 und der os-Patentanmeldung 
Nr. 08/938.923,- wird ein LaserkuhlhandstCick mit auffullbarem 
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Kuhlmittelbehalter beschrieben, das als Handstuck fur die 
Zufuhreinrichtxmg 112 und als Kuhlkorper 114 verwendet werden 
kann. 

5 Figur 2 zeigt ein detaillierteres reprasentatives schemati- 

sches Blockdiagramm einer bevorzugten Ausfuhrxingsf ortn der in 
Figur 1 gezeigten erf indungsgemaSen Zufuhreinrichtung 112. Die 
Energie aus der Energiequelle 102 wird in eine Zufuhreinrichtiuag 
112 uber einen ZufOhrkanal 130 geleitet, bei dem es sich urn 

10 einen Lichtquellenleiter, einen Gelenkarm Oder ein elektrisches 
Kabel usw. handeln kann. Am distalen Ende der Zufuhreinrichtung 
112 ist eine energieleitende Einrichtung 131 angebracht, die die 
gepulste Energie dem Oberf lachengewebe 116 und dem iiberliegenden 
Gewebe 118 zufuhrt, die uber dem Zielgewebe bzw. der Struktur 

15 120 liegen. Eine Diise 134 kann fur das Leiten von Kuhlmittel vom 
Behalter 135 zum Gewebe 118 und ein Ventil 136 zum Regeln des 
Kxihlmittelintervals vorgesehen sein. Ein Temperaturfuliler 137 
kann zum Uberwachen der Temperaturerhohung des Zielgew-sbes 118 
. verwendet werden. Das Steuer system 106 uberwacht das Temperatur- 

20 signal von dem Fuhler 137 und steuert das Ventil 136 und die 
Energiequelle 102. Der Behalter 135 kann sich innerhalb der 
Zufuhreinrichtung 112 oder anderswo befinden und enthalt ein 
Kuhlmittel, das auf das Oberf lachengewebe 120 aufgetragen wird, 
und zwar durch Spriihen des Kuhlmittels aus der Kuhlduse 124 in 

25 Verbindting mit der Abgabe gepulster Behandlungsenergie an den 
Patienten. 

Figur 3 stellt ein reprasentatives Abtastdaten-Diagramm der 
Temperatur des Oberf lachengewebes 116 und des Zielgewebes 120 

30 dar, das durch Verfahren und Systeme gemaS Stand der Technik 
unter Vorkuhlen erhalten worden ist. Die Wellenformen sind 
typisch fur Strahlabbildungen von einem Oszilloskop, die von 
einem oder mehreren Warmedetektoren erzeugte Signale wieder- 
geben. Im allgemeinen wird das Kuhlmittel im Falle des Vor- 

35 kuhlens kurz vor der Abgabe der gepulsten Energie abgegeben. Die 
Wellenform 240 zeigt die Zeitperioden und die damit verbundenen 
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Temperaturen des Zielgewebes und des Oberf l^chengewebes wShrend 
der Vorgange gemalS Stand der Technik. Wie durch die Zeitperiode 
241 angezeigt, liegt die Temperatur des Oberf lachengewebes 116 
sowie diejenige des Zielgewebes 120, wie in Figuren 1 und 2 
5 gezeigt, anfanglich bei T3 bzw. T^. Es ist of f ensichtlich, daS 
die Temperatur der Hautoberf lache normalerweise etwas unterhalb 
der eigentlichen Korpertemperatur liegt. Normalerweise kann 
dieser Bereich zwischen etwa 28 und etwa 2A^C liegen. AuSerdem 
ist anzunehmen, daS eine Zielvene, ein Haarfollikel Oder eine 
10 andere Struktur etwa bei oder geringfugig unter 37'»C, d.h. der 
eigentlichen Korpertemperatur, liegt. Sobald Kuhlmittel auf das 
Oberflachengewebe 116 durch Of fnen des Ventils 136 wShrend einer 
darauffolgenden Zeitperiode 244 aufgebracht wird, sinkt die 
Temperatur Tg auf ein Niveau, das durch die Zeitperiode 244 
15 bestimmt wird, wahrend der das Oberflachengewebe 120 dem Kuhl- 
mittel ausgesetzt ist. Beispielsweise kann T^ fur Zeitperioden 
von etwa 30 Millisekunden von einer typischen Temperatur von 
etwa 32»C auf etwas viber O^C abf alien. Da jedoch das Zielgewebe 
120 tiefer liegt als die Oberf ISche 116, wird Tt anfSnglich nicht 
20 signifikant beeinfluSt und fallt eventuell nur einige Grade ab. 
Auf die Zufuhr von Kuhlmittel hin kann eine kurze Verzogerung 
245 ausgenutzt werden, die typischerweise zwischen 0 und 100 
Millisekunden liegt. Dies bietet Zeit fur das Abkiiiilen von 
zumindest einer Schicht der Epidermis bis zu einer Tiefe von 
25 50 bis 250 Mikrometern. Auf die Zeitperioden 244 und wahlweise 
die Zeitperiode 245 hin wird die gepulste Energie viber die. 
vorbestimmte oder andere Zeitperioden 246 zugefiihrt. Die Zeit- 
periode 246 hangt von der GroBe der Zielstelle und dem zugefuhr- 
ten EnergiefluS ab, wie es den Prinzipien der selektiven Photo- 
30 thermolyse entsprechend angegeben ist. Beispielsweise war bei 
Experimenten mit einem mit 1064 Nanometem arbeitenden Nd:YAG- 
Laser eine Applikation uber eine Zeitspanne von 10 Millisekunden 
mit einem Energieflufi von 50 Joules pro Quadratzentimeter aus- 
reichend, urn kleine BlutgefaBe zu behandeln, und ein Energief luS 
35 von bis zu 150 Joules pro Quadratzentimeter und Zeitperioden von 
bis zu 200 Millisekunden sind fur die Behandlung grofierer GefaSe 
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mit Querschnitten von 1 bis 3 iran nutzlich. Wahrend der Zeit- 
periode 246 erhoht sich Tt auf einen therapeutisch wirksamen 
Wert, wahrend Tg ymtez dem Grenzwert bleibt, der als 250 bezug- 
lich der Patientenbeschwerden oder Gewebeschaden angezeigt ist. 

5 

Auf die Behandlung hin wird das Zielgewebe 116 durch Uber- 
leiten von Warmeenergie auf das daneben- und daruberliegende 
Gewebe 118, einschlieSlich des Oberf lachengewebes 116, al)geldihlt 
mit einer resultierenden Temperaturerhohung des Zielgewebes 120 
10 entsprechend der GroSe und Tiefe des Zielgewebes 120. Wahrend T^. 
der Temperatvir des umgebenden Gewebes entspricht, kann Tg uber 
das beim Patienten Beschwerden hervorrufende Niveau steigen und 
sogar Schaden im Oberf lachengewebe 116 hervorrufen. 

15 Figur 3 stellt ein reprasentatives Abtastdatendiagrauim der 

Temperatur von Oberf lachengewebe 116 und Zielgewebe 120 dar, das 
durch Methoden imd Systeme geraaB Stand der Technik unter Vor- 
kuhlen erhalten worden ist. 

20 Figur 4 stellt ein reprasentatives Abtastdatendiagramm der 

Temperatur des Oberf lachengewebes 116 und des Zielgewebes 120 
dar, das durch eine bevorzugte Ausfuhrungsf orm des erfindungs- 
gemaSen Verfahrens und des erf indungsgemafien Systems, wie in 
Figuren 1 und 2 gezeigt, unter Vorkuhlen erhalten worden ist. 
25 Das erfindungsgemaSe Verfahren umfafit den Vorgang des leichten 
vorkuhlens des Oberf lachengewebes 116 vind des Zielgewebes 120, 
gefolgt von einer kurzen Zeitperiode 245 und der darauf f olgenden 
Zuf\ihr von Warmeenergie an den Korper wahrend der Zeitperiode 
246, wie in Figur 3 gezeigt. Bei der vorliegenden Erfindung wird 

30 jedoch ein Kuhlmittel auch nach dem Energieimpuls durch Offnen 
des Ventils 13 6 angewendet, wie erwunscht oder angegeben, 
wodurch unterhalb dem Temperatur schaden hervorrufenden Grenz- 
wert 250 gehalten wird. Figur 4 zeigt einen StoS Kuhlmittel, der 
wahrend der Zeitperiode 248 aufgebracht wird, die auf die Appli- 

35 kation gepulster Energie wahrend der Zeitspanne 246 erfolgt. Das 
fuhrt zum thermischen Abkuhlen des Oberf lachengewebes 116. Der 
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thermische Abkuhlimpuls oder eine andere Art von Kuhlmittelf lufi 
Oder anderer KmilraSglichkeiten warden nach Beginn der Behand- 
lungsperiode 245 angewendet vmd konnen vor oder nach Ende der 
Zeitperiode 246 beginnen. Es ist wichtig, dafi die Spitzen^ oder 
5 hochste Temperatur des Oberf lachengewebes 116 nie iiiber den 
Grenzwert fur Temperaturschaden 250 steigt. Der Zeitpionkt, an 
dera die Spitzenteraperatur ira Oberf ISchengewebe 116 erreicht 
wird, hangt von der GroBe und Tiefe der Zielstelle 120 ab. 

10 In einem Versuchsbeispiel wurde kryogenes Fluid auf das 

Oberf lachengewebe 116 innerhalb von 10 Millisekunden vom Ende 
des Energieimpulses der Zeitspanne 246 fur eine Dauer 248 von 
20 Millisekunden auf gebracht . Fur eine vaskulare Behandlung mit 
einem Nd:YAG-Laser mit einer Pulsbreite von 5 Millisekunden bis 

15 200 Millisek\anden betragt die Zeitspanne der thermischeri Kuhlung 
248 bevorzugt 10 Millisekunden bis 30 Millisekunden und erfolgt 
sofort nach ZufOhren der Behandlmgsenergie. Durch diese Sequenz 
vmrden die Patientenbeschwerden im Vergleich mit der Behandlung 
ohne schnelles Abkuhlen signifikant reduziert. Die Wirkung des 

20 schnellen Abk^ilens hangt nicht vom VorkiShlen ab und kann in 
vielen Fallen als einziges KOhlverfahren angewendet werden. 

Figur 5 stellt ein representatives Abtastdaten-Diagramm der 
Temperatur von Oberf Itchengewebe vmd Zielgewebe dar, dus durch 
25 eine bevorzugte AusfOhrungsform des erf indungsgeraaSen Verfahrens 
und des erf indungsgemaSen Systems, wie in Figuren 1 und 2 
gezeigt, ohne Vorkuhlen erhalten worden ist. Wie im Falle des in 
Figur 4 gezeigten Verfahrens werden der schnelle Abkulilimpuls 
Oder eine andere Art von Kuhlmittelf luB oder anderer Kuhlmog- 

30 lichkeiten, die fur das Kuhlen uber die Zeitperiode 248 erfol- 
gen, nach Beginn der Behandlungsperiode 246 angewendet und 
konnen vor oder nach Ende der Zeitperiode 246 beginnen. Es 
ist wichtig, daS die.Spitzen- oder hdchste Temperatur des Ober- 
f lachengewebes 116 nie uber den Grenzwert fiir Temperaturschaden 

35 250 steigt. 
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Die vorliegende Erfind\ing erf order t ein geringeres Kuhlen 
des Zielgewebes, der Zielstruktur oder des zielbereichs wShrend 
der Behandlungsphase als normalerweise erforderlich ist und 
fuhrt zu einem effizienteren Erwamien des gewahlten Zielgewebes 
5 iind geringeren Warraeschaden im umgebenden Gewebe. 

Es ist offensichtlich., dafi hier zwar zahlreiche bevorzugte 
Ausfuhrungsformen der vorliegenden Erf indiong vorgestellt werden, 
viele der einzelnen Elemente und funktionellen Aspekte der Aus- 
10 fuhrungsformen jedoch einander ahnlich sind. Aus diesem Grund 
ist es offensichtlich, daS str\akturelle Elemente der hier of fen- 
barten zahlreichen Einrichtungen mit ahnlichen oder identischen 
Funktionen die gleichen Bezugszahlen aufweisen kSnnen. 

15 Bei einer bevorzugten Ausfuhrungsform der vorliegenden 

Erfindixng kann das Wiedererwarmen des Gewebes, insbesondere des 
Ziel- Oder des unter der Oberflache liegenden Gewebes, nfitzlich 
sein. in der us-Patentanmeldung Nr. 09/185.490 werden Verfahren 
vmd Systeme fur das Durchfuhren des Erhitzens von unter der 

20 Oberflache gelegenera Material beschrieben. Bei diesen Verfahren 
wird Ziel- oder \mter der Oberflache liegendes Gewebe auf eine 
erhohte, zerstorungsf reie Temperatur erwarmt, die etwas unter- 
halb der Behandlungstemperatur liegt. Daraufhin wird die Tempe- 
ratur des Zielgewebes oder der zielstrukturen auf die Behand- 

25 lungstemperatur erhoht. Nach Beendigung dieser zweiten Tetnpe- 
raturerhohung wird von dem Zielgewebe oder den Zielstrukturen 
Warme in den Korper geleitet, und zwar insbesondere in das 
danebenliegende Gewebe und das Oberf lachengewebe, zu welchera 
Zeitpunkt das erf indungsgemaSe Nachkiihlen begoimen werden kann, 

30 urn das Beschadigen des danebenliegenden Gewebes oder der Dermis 
Oder anderer oberf lachengewebe zu verhindern. 

Sofem nicht anders definiert, haben alle technischen und 
wissenschaftlichen, hier benutzten Ausdrucke die gleiche Bedeu- 
35 tung wie sie gew6hnlich vom Fachmann verstanden wird, der mit 
dem Stand der Technik vertraut ist, zu dem diese Erfindung 



0^.10.0 82 526 T' 



17 



gehort. Obwohl alle Verfahren und Materialien, die den hier 
beschriebenen ahnlich Oder aquivalent sind, bei der praktischen 
Ausfuhriing Oder Prufung der vorliegenden Erfindung angewendet 
werden konnen, werden nun die bevorzugten Verfahren und Mate- 
5 rialien beschrieben. 

Da die Prinzipien der Erfindung in den veranschaulichenden 
Ausfuhrungsformen klar gemacht worden sind, wird es einem Fach- 
mann sofort of fensichtlich sein, daB es viele Strukturmodif ika- 

10 tionen, Anordnungen, Verhaltnisse, Elemente, Materialien und 
Komponenten gibt, die bei der praktischen Ausf\ihrung der Erf in- 
dxing Oder anderweitig verwendet werden konnen und die, c^hne von 
diesen Prinzipien abzuweichen, fur spezifische Umfelder und 
Arbeit sbedingungen besonders geeignet sind. Die beigefugten 

15 Anspruche sollen jegliche und alle derartigen Modif ikationen 
einschlieSen, wobei ausschlieSlich durch den tatsachlichen 
Geltungsbereich, dem Geist und dem Umf ang der Erfindung Grenzen 
gesetzt sind. 
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Zus axnmenf as sung 

Die Erfindung betrifft ein System fur die Behandliing von Gewebe 
mit elektromagnetischer Energie, mit einer gepulsten elektro- 
magnetischen Energiequelle fur die Behandlung von Zielgewebe; 
einer Kuhleinrichtung fur das Kuhlen von neben dem Zielgewebe 
liegendem Gewebe; und einer Steuereinrichtung fiir das Steuern 
der Energiequelle und der Kuhleinrichtung, so daS das Kuhlen 
von neben dem Zielgewebe liegendem Gewebe mit der Zufuhr der 
gepulsten Energie synchronisiert ist \md eine uner^mnschte 
Temper aturerhohvmg im Oberf lachengewebe und im neben dem 
Zielgewebe liegenden Gewebe verhindert wird. 



(Figur 2) 



/i3 
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Patantanspruche 

System fur die Behandliing von Gewebe mit elektroraagne- 
tischer Energie, mit: 

einer gepulsten elektromagnetischen Energiequelle fur 
die Behcindlung von Zielgewebe; 

einer Kuhleinrichtung fiir das KGhlen von neiben dera 
Zielgewebe liegendem Gewebe; und 

einer Steuereinrichtung fiir das Steuem der Energie- 
quelle und der Kuhleinrichtung, so daft das Kuhlen von neben 
dem Zielgewebe liegendem Gewebe mit der Zufuhr der gepuls- 
ten Energie synchronisiert ist und eine unerwunschte Tempe- 
raturerhohmg im Oberf lachengewebe \ind im neben dem Ziel- 
gewebe liegenden Gewebe verhindert wird. 

System nach Anspruch 1, bei dem die gepulste Energiequelle 
ein Laser ist. 

System nach Anspruch 1, bei dem die gepulste Energiequelle 
eine Blitzlichtlampe oder Gluhlampe ist. 

System nach Anspruch 1, bei dem die gepulste Energiequelle 
sichtbare, infrarote oder elektromagnetische Mikrowellen- 
Energie ist. 

System nach Anspruch 1, bei dem die Kuhleinrichtung einen 
kurzen Strahl von Kuhlmittel oder einem anderen kryogenen 
Fluid bewirkt. 

System nach Anspruch 1, bei dem die gepulste Energiequelle 
eine Pulsbreite zwischen etwa 1 Nariosekunde und etwa 
10 Sekunden hat. 



System nach Anspruch 1, bei dem die Steuereinrichtung 
Kuhlen nach der Zufuhr. der gepulsten Energie bewirkt. 
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System nach Anspruch 7, bei dem die Kuhleinrichturig einen 
Strahl von Kuhlmittel oder von anderexn kryogenem Fluid zur 
Verfugung stellt, der 5 Millisekunden bis 1 Sek\ind€i dauert 
xind nach dem Erwarmen des Zielgewebes durch die gepulste 
Energiequelle beginnt. 

System nach Anspruch 7, bei dem die Kiihleinrichtung das 
Kuhlen nach dem Erwarmen des Zielgewebes durch die gepulste 
Energiequelle bewirkt. 

System nach Anspruch 7, bei dem die Kuhleinrichtung das 
Kuhlen nach dem Erwarmen des zielgewebes auf die Behand- 
lungs tempera tur durch die gepulste Energiequelle bewirkt. 

Verf ahren fur die Behandlung von Zielgewebe oder Stnikturen 
durch gepulste elektroraagnetische Energie mit the:anischem 
Abkuhlen des danebenliegenden Gewebes oder des Oberxlachen- 
gewebes, wobei das Verf ahren die folgenden Schritte umfafit: 

(A) Erzeugen gepulster Energie aus einer Energiequelle; 

(B) Zufuhren der gepulsten Energie zu dem Zielgewebe oder 
zu den Zielstrukturen durch eine Zufiihreinrichtung,- 

(C) Behandliang des Zielgewebes oder der Zielstrukturen mit 
gepulster Energie, um eine durch Warrae induzierte Behand- 
lung des Zielgewebes oder der Zielstrukturen zu bewirken; 
und 

(D) thermisches Abkuhlen des neben dem behandelten Ziel- 
gewebe liegenden oder daruberliegenden Gewebes. 

verf ahren nach Anspruch 11, bei dem die selektive, durch 
Warme induzierte Behandlung des Zielgewebes oder der Ziel- 
strukturen zur Behandlung von vaskularem Gewebe dient. 

Verf ahren nach Anspruch 11, bei dem die selektive, durch 
Warme induzierte Behandlung des Zielgewebes oder der Ziel- 
strukturen zur Behandlung von kollagenhaltigem Gewebe 
dient . 
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Verfahren nach Anspruch 11, bei dem die selektive, durch 
warme induzierte Behandlung des Zielgewebes oder der Ziel- 
strukturen zur Behandlung von Knorpelgewebe dient. 

Verfahren nach Anspruch 11, bei dem die selektivis, durch 
Warme induzierte Behandlung des Zielgewebes oder der Ziel- 
strukturen zur Behandlung von pigmenthaltigera Gewebe dient. 

Verfahren nach Anspruch 11, bei dem die selektive, durch 
Warme induzierte Behandlung des Zielgewebes oder der Ziel- 
strukturen zur Behandlung fur die Haarentfemung dient. 

Verfahren zum thermischen Abkuhlen von Oberf lachengewebe 
wahrend der selektiven, durch Warme induzierten Behandlung 
von Zielgewebe oder Zielstrukturen, wobei das Verfahren 
folgende Schritte umfaSt: Zufuhren von Energie zu dem Ziel- 
gewebe Oder den zielstrukturen zur ErhShung der Temperatur 
des Zielgewebes oder der zielstrukturen auf eine bestimmte 
Behandlungstemperatur; und Abkuhlen des oberf ISchengewebes 
Oder anderer, neben dem Zielgewebe oder der zielstrukturen 
liegender Gewebe zur Verhinderung einer unerwunschten 
Erwarmung des Oberf lachengewebes oder anderer neben dem 
Zielgewebe liegender Gewebe. 

Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des Kuhlens 
nach der Erhohung der Temperatur des Zielgewebes oder der 
Zielstrvikturen auf die Behandlungstemperatur begonnen wird. 

Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des Kuhlens 
vor der Erhohxing der Temperatur des Zielgewebes oder der 
Zielstrukturen auf die Behandlungstemperatur begonnen wird. 

verfahren nach Anspruch 17. bei dem der Schritt des Kmileiis 
gleichzeitig mit der Erhohung der Temperatur des Zielgewe- 
bes Oder der Zielstrukturen auf die Behandlungstemperatur 
begonnen wird. 
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21. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des KQhlens 
nach einer Erhohung der Temperatur des Oberflachengewebes 
Oder anderer neben dem Zielgewebe oder den Zielstrukt\iren 
liegender Gewebe begonnen wird. 

22. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem die gepulste elektro- 
magnetische Energie mit Werten zwischen etwa 50 Joales pro 
Quadratzentimeter und etwa 150 Joules pro Quadrat zentimeter 
edsgegeben wird. 

23. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem die gepulste elektro- 
magnetische Energie eine Pulsbreite zwischen etwa S Milli- 
sekunden vtnd etwa 200 Millisekunden hat. 

24. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des Kiihlens 
das Zufuhren von Kiihlmittel zu dem Oberf lachengewebe fiir 
eine Zeitperiode zwischen etwa 10 Millisekunden imd etwa 
30 Millisekunden umfaSt. 

25. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des Kuhlens 
des Oberflachengewebes oder anderer, neben dem Zielgewebe 
Oder den Zielstrukturen liegender Gewebe mit Hilfe einer 
passiven Kuhleinrichtung durchgefuhrt wird. 

26. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem der Schritt des Kuhlens 
des Oberflachengewebes oder anderer, neben dem Zielgewebe 
Oder den Zielstrukturen liegender Gewebe mit Hilfe einer 
dynamischen Kuhleinrichtung durchgefuhrt wird. 

•27. Verfahren nach Anspruch 26, bei dem die dynamische Kuhl- 
einrichtung das Oberf lachengewebe oder andere, neben dem 
Zielgewebe oder den zielstrukturen liegende Gewebe durch 
Zufuhren eines flussigen Kuhlmittels zu dem Oberflachen- 
gewebe oder anderen, neben dem Zielgewebe oder den Ziel- 
strukturen liegenden Gewebe kuhlt. 
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28. Verfahren nach Anspruch 27, bei dem das flussige Kuhlmittel 
zu dem Oberf lachengewebe oder anderen, neben dem Zielgewebe 
Oder den Zielstrukturen liegenden Gewebe fur eine Zeit- 
periode von etwa 10 Millisekunden bis etwa 30 Millisekxinden 
zugefuhrt wird. 

29. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem das Zielgewebe oder die 
Zielstrukturen Venen sind \md bei dem die Behandlung eine 
vaskulare Behandlvmg ist. 

30. Verfahren nach Anspruch 17, bei dem das Zielgewebe oder die 
Zielstrukturen Haarf ollikel sind und bei dem die Behandlung 
eine Entfemung von Haar ist. 

31. Verfahren nach Anspiruch 27, bei dem das Zielgewebe oder die 
Zielstrukturen pigmentationshaltiges Gewebe sind und bei 
dem die Behandlung die Modifikation der Pigmentation ist- 
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(Stand der Technik) 
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FIG. 5 



